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摘要 :目的 检测 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 外 周 血 中 自身 抗体 [ANA AHA) 免疫 球 蛋 白 .补体 水 平 的 情况 ,以 探讨 非 哺乳 期 乳腺 炎 
是 否 是 存在 免疫 功能 亲 乱 的 自身 免疫 性 疾病 。 方 法 收集 2013 年 9 月 -2015 年 5 月 期 间 在 广东 省 中 医院 乳腺 科 住 院 治疗 的 非 哺 


乳 期 乳腺 炎 患 者 78 例 ,同时 选择 88 例 健康 人 和 群 作 为 正常 对 照 组 ,检测 其 外 周 血 中 自身 抗体 [ANA、AHA) 水 平 同时 检测 外 周 血 
免疫 球 和 蛋白 (IgA IgM IgG) 及 补体 (C3 C4 ,总 补体 ) 情 况 。 采 用 SPSS18.0 软 件 包 进行 数 和 


WAR ,采用 ;检验 比较 两 组 免疫 指标 


的 变化 ,自身 抗体 的 比较 采用 卡 方 检验 。 结 果 非 哺乳 期 乳腺 炎 组 抗 核 抗 体 [ANA) 阳 性 的 有 50 例 , 占 64.10%(50/78) ,其 中 荧光 
模式 以 颗粒 型 和 胞 浆 颗 粒 型 为 主 ,与 正常 对 照 组 比较 有 统计 学 意义 (P<0.000)。 非 哺乳 期 乳腺 炎 组 抗 组 蛋白 抗体 (AHA) 阳 性 的 


有 28 例 , 占 36.00%(28/78) ,与 正常 对 照 组 比较 有 统计 学 意义 (P<0.000)。 非 咀 
正常 对 照 组 比较 有 统计 学 意义 (P<0.05)。 结 论 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 血液 中 免疫 球 蛋 白 及 补体 水 了 


ANA AHA 阳 性 率 高 ,揭示 非 哺乳 期 乳腺 炎 是 一 种 存在 免疫 功能 紊乱 的 自身 免疫 性 疾病 。 
关键 词 : 非 哺乳 期 乳腺 炎 ; 抗 核 抗体 ; 抗 组 蛋白 抗体 ;免疫 球 和 蛋白; 补体 
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EXLHESLI A 4H IgA IgM 因子 ,C4 总 补体 升 高 ,与 
患者 外 周 血 自身 抗体 


Variations of peripheral blood autoantibody, immunoglobuliln, and complement levels 


in patients with non-lactational mastitis and their clinical significances 
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Ultrosound, Guangdong Provincial Hospital of Chinese Medicine, Guangzhou, 510120, China 


Abstract: Objective To detect the variations in peripheral blood levels of autoantibodies, immunoglobulilns and complements 
in patients with non-lactational mastitis and investigate whether non-lactational mastitis is an autoimmune disease with 
immune dysfunction. Methods Seven-eight patients with non-lactational mastitis treated in our hospital between September 
2013 and May 2015 and 88 healthy women (control) were examined for peripheral blood levels of antinuclear antibody (ANA), 
anti-histone antibody (AHA), immunoglobulins (IgA, IgM, and IgG) and complements (C3, C4, and total complements). 
Results Of the 78 patients with non-lactational mastitis, 50 (64.1076) were positive of ANA showing mainly the granular and 
cytoplasmic granular fluorescence patterns, and the positivity rate was significantly higher than that in the control group (P« 
0.000). Twenty-eight (36.0076) of the patients were positive of AHA, a rate significantly higher than that in the control group (P« 
0.000). The levels of IgA, IgM, C4, and total complements levels were all significantly elevated in the patients compared with 
those in the control group (P«0.05). Conclusion Patients with non-lactational mastitis have abnormal changes in peripheral 
blood levels of immunoglobulins and complements with high positivity rates for ANA and AHA, indicating that 
non-lactational mastitis is an autoimmune disease with immune dysfunction. 
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近 几 年 非 哺乳 期 乳腺 炎 的 发 病 率 逐 年 上 升 ", 它 是 
与 哺乳 期 细菌 感染 所 致 的 急性 乳腺 炎 相 区 别 的 一 类 乳 
腺 炎 ,其 病程 兄长 .易于 反复 ,缺乏 有 效 的 治疗 方法 , 究 
其 原因 主要 是 该 病 的 发 病 机 制 尚 未 阐明 。 极 少 的 研究 
表明 该 类 患者 体内 存在 免疫 学 指标 的 异常 ”, 但 该 病 是 
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否 是 自身 免疫 性 疾病 (autoimmune disease, AID ) 并 未 
明确 。 自 身 抗 体 是 AID 诊 断 的 重要 血清 学 标志 ,其 中 抗 
核 抗 体 (antinuclear antibody, ANA) 和 抗 组 蛋白 抗体 
(anti-histone antibody, AHA) 是 敏感 性 和 特异 性 都 很 高 
的 诊断 指标 , 且 AID 多 伴 有 免疫 指标 的 异常 。 因 此 ,我 


们 对 在 本 科室 就 诊 的 78 例 丰 ! 


甫 乳 期 乳腺 炎 患 者 外 周 血 


抗 核 抗体 [ANA) , 抗 组 蛋白 抗体 (AHA) 进 行 检测 ,同时 
检测 外 周 血 免疫 球 蛋 白 (IgA IgG IgM) .补体 (C3 .C4、 
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总 补体 ) 水 平 ,以 期 探讨 非 哺乳 期 乳腺 炎 是 否 是 存在 免 
疫 功能 亲 乱 的 自身 免疫 性 疾病 。 


1 资料 和 方法 
1.1 临床 资料 

78 例 非 哺 乳 期 乳腺 炎 均 为 2013 年 9 月 ~2015 年 5 
月 期 间 在 广东 省 中 医院 乳腺 科 住院 治疗 的 患者 ,无 类 风 
湿性 关节 炎 皮 肌 炎 等 免疫 性 疾病 。 所 有 患者 均 为 女 
性 ,平均 年 龄 32.79 岁 。 患 者 的 发 病 时 间 最 短 1 周 ,最 长 
7 年 ,平均 3.92 月 。 乳 房 肿 物 伴 双 下 肢 结 节 性 红斑 者 5 
例 。 既 往 接受 过 激素 治疗 者 44 例 , 占 56.4%(44/78) ; 抗 
生 素 治疗 13 例 , 占 16.7%(13/78); 抗 结核 治疗 6 例 , 占 
7.7%(6/78) ;手术 或 切 开 排 脓 或 穿刺 抽 液 者 41 例 , 占 
52.6%(41/78)。 

78 例 患 者 全 部 经 过 手术 治疗 ,有 明确 的 病理 诊 
断 。 病 理 报告 提示 肉芽 肿 性 小 叶 性 乳腺 炎 28 例 , 占 
35.9%(28/78) ;提示 慢性 化 脓 性 肉芽 肿 性 炎 37 例 , 占 
47.4%(37/78) ;提示 浆 细 胞 性 乳腺 炎 6 例 , 占 7.7%(6/ 
78) ;提示 乳腺 导管 周围 炎 6 例 , 占 7.7%(6/78); 提 示 乳 
腺 导管 扩张 症 1 例 , 占 1.3%(1/78)。 

正常 对 照 组 88 例 ,全 部 来 自 本 院 健康 体检 人 群 , 均 
为 女性 ,无 任何 乳房 疾病 ,无 类 风湿 性 关节 炎 、 皮 肌 炎 等 
免疫 性 疾病 ,平均 年 龄 30.78 岁 。 
1.2 检测 方法 

所 有 患者 入 院 后 清晨 空腹 抽取 静脉 血 , 采 用 
Cobas-8000s 生 化 仪 检测 免疫 球 和 蛋白 及 补体 水 平 ,采用 
EuROLineScan 扫 描 仪 测定 抗 核 抗体 (ANA) PEH 
抗体 (AHA)。 
1.3 统计 分 析 

采用 SPSS18.0 软 件 包 进行 数据 处 理 ,计量 资料 以 


均 数 + 标准 差 表 示 , 组 间 比 较 采 用 1 检验 ,自身 抗体 的 比 
较 采 用 x 检验 ,以 P<0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 
2.1 非 哺乳 期 乳腺 炎 组 与 正常 对 照 组 抗 核 抗 体 的 表达 

非 哺 乳 期 乳腺 炎 组 抗 核 抗 体 (ANA) 阳 性 的 有 50 
fil, i 64.10% (50/78) ,其 中 荧光 模式 分 析 ,颗粒 型 37 
例 , 胞 浆 颗 粒 型 14 例 , 均 质 型 4 例 , 核 仁 型 2 例 ,中 间 体 
型 1 例 , 以 颗粒 型 和 胞 浆 颗 粒 型 为 主 。 而 正常 对 照 组 
ANA 阳 性 表达 有 7 例 , 占 7.95%(7/88) ,荧光 模式 分 析 颗 
粒 型 5 例 , 胞 浆 颗 粒 型 2 例 。 两 组 比较 有 统计 学 意义 (Ps< 
0.000). 
2.2 非 哺乳 期 乳腺 炎 组 与 正常 对 照 组 抗 组 蛋白 抗体 的 
表达 

非 哺乳 期 乳腺 炎 组 抗 组 蛋白 抗体 [AHA) 阳 性 的 有 
28 例 , 占 36.00%(28/78)。 而 正常 对 照 组 AHA 阳性 表 
达 有 2 例 , 占 2.27%(2/88)。 两 组 比较 有 统计 学 意义 (P< 
0.000)。 
2.3 非 哺 乳 期 乳腺 类 组 与 正常 对 照 组 外 周 血 免疫 球 蛋 
白 、 补 体 的 比较 

非 哺 乳 期 乳腺 炎 患 者 中 外 周 血 IgA 升 高 9 例 , 占 
11.5%(9/78) ,IgG 升 高 6 例 , 占 7.7%%(6/78) ,IgM 升 高 
17 例 , 占 21.8%%(17/78) ,而 正常 对 照 组 无 一 例 升 高 。 
非 哺乳 期 乳腺 炎 组 外 周 血 免 疫 球 蛋白 IgG IgM 因子 水 
平均 高 于 正常 对 照 组 (P<0.05)。 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 
外 周 血 C3 下 降 7 例 , 占 7.7%(7/78) ,C4 升 高 5 例 , 占 
6.496 (5/78) ,下 降 2 例 , 占 2.6%(2/78) ,总 补体 升 高 15 
例 , 占 19.2%(15/78) ,而 正常 对 照 组 仅 一 例 C4 水 平 升 
高 , 占 3.6%(]1/28)。 非 哺乳 期 乳腺 炎 组 外 周 血 补体 C4、 
总 补体 水 平均 高 于 正常 对 照 组 (P<0.05, 表 1)。 


表 1 非 哺乳 期 乳腺 炎 组 与 正常 对 照 组 外 周 血 免疫 球 蛋白 (IgA、TgG、IgM) 水 平 比 较 


Tab.1 Levels of immunoglobulins and complements in the 2 groups 


Group n IgA (g/L) IgG (g/L) IgM (g/L) C3 (g/L) C4 (g/L) Total complements (U/mL) 
Nonalactational 78 2.62+1.07 12.97#2.01 1.78+0.78 1.20+0.20 0.29+0.08 40.89+11.04 
mastitis group 
Control group 88 2.09+0.84 12.56+2.52 1.27+0.44 1.28+0.16 0.23+0.09 35.39+8.34 
P 0.0097 0.1941 0.0007 1.044 0.0002 0.0089 
3 讨论 硬化 性 淋巴 细胞 性 乳腺 炎 等 。 目 前 由 于 对 非 哺乳 期 乳 


非 哺乳 期 乳腺 炎 是 妇女 非 哺乳 期 的 一 组 炎症 病变 ， 
由 Ewing 于 1925 年 首先 提出 ,主要 临床 表现 为 非 周 期 
性 乳房 疼痛 乳头 湾 液 .乳头 四 陷 、 乳 晕 区 肿块 . 非 哺乳 
期 乳房 脓肿 乳头 部 瘘管 等 。 非 哺乳 期 乳腺 炎 从 病理 类 
型 来 分 ,可 分 为 特异 性 乳腺 炎 和 非特 异性 乳腺 炎 。 前 者 
包括 乳腺 结核 真菌 .寄生 虫 感染 等 ,后 者 包括 肉芽 肿 性 
乳腺 炎 \ 效 细胞 性 乳腺 炎 、 乳 尝 下 脓肿 (Zuska 病 ) 及 慢性 


腺 炎 认 识 不 足 , 目 前 治疗 效果 不 理想 ,病情 易于 反复 , 严 
影响 患者 的 生活 质量 ,该 病 临床 过 程 呈现 “良性 疾病 ， 
恶性 行为 ™。 目 前 该 病 的 发 病 机 制 并 不 明确 ,但 我 们 临 
床 中 使 用 强 的 松 等 激素 治疗 ,能 够 取得 良好 的 疗效 “ 。 
因此 我 们 推测 , 非 哺乳 期 乳腺 炎 是 否 是 存在 免疫 功能 勾 
乱 的 自身 免疫 性 疾病 。 本 研究 即 初步 探讨 这 一 问题 。 
AID " 泛 指 机 体 免 疫 效应 细胞 或 免疫 效应 分 子 针对 
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自身 组 织 或 细胞 产生 病理 性 免疫 应 答 反 应 ,由 自身 免疫 
反应 引发 ,并 导致 一 系列 组 织 损伤 或 功能 障碍 的 疾病 。 
AID 的 患者 会 产生 一 系列 的 免疫 病理 变化 ,导致 慢性 炎 
钙 的 发 生 ,发 生 炎 症 的 部 位 多 有 浆 细胞 和 淋巴 细胞 浸 
润 ,日 病程 长 ,发 作 期 与 缓解 期 交 义 ,病情 反复 。 这 与 我 
们 在 临床 对 非 哺乳 期 乳腺 炎 的 观察 都 极度 符合 。 

自身 抗体 是 AID 患者 血循环 中 针对 自身 组 织 器 
官 细胞 及 细胞 内 成 分 产生 的 抗体 ,与 自身 组 织 成 分 的 
抗原 决定 复发 生 反应 ,通过 各 种 途径 造成 自身 免疫 损 
伤 。 自 身 抗 体 是 AID 的 重要 血清 学 标志 。 患 者 血液 中 
存在 高 效 价 自身 抗体 是 AID 的 特点 之 一 ,也 是 临床 确诊 
AID 的 重要 依据 。ANA" 泛 指 各 种 核 成 分 的 抗体 ,是 一 
种 广泛 存在 的 自身 抗体 ,可 以 与 不 同 来 源 的 细胞 核 起 反 
应 ,无 器 官 和 种 属 特异 性 。 多 种 风湿 性 疾病 可 出 现 阳 
性 。ANA 是 与 AID 关系 最 密切 的 自身 抗体 ,对 AID 的 
诊断 ,鉴别 诊断 临床 分 型 及 活动 性 监测 具有 重要 的 临 
床 意 义 "。 组 蛋白 是 核 内 最 丰富 的 蛋白 质 , 它 与 DNA 构 
成 的 复合 物 称 为 染色 质 。5 种 组 蛋白 都 有 各 自 对 应 的 自 
吴 抗 体 。 抗 DNA 的 自身 免疫 反应 与 抗 组 蛋白 的 自身 免 
疫 反应 间 具 有 连锁 性 ,但 AHA 阳性 并 不 一 定 伴 有 抗 
DNA 抗 体 。 在 多 种 AID 中 均 可 检测 出 AHA 阳性 ,其 对 
AID 的 诊断 意义 明确 。 

有 学 者 "对 8 例 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 外 周 血 ANA、 
Hi dsDNA 进行 检测 ,发 现 2 例 患者 ANA. 抗 dsDNA 升 
高 。 上 述 研究 样本 量 过 人 少 , 而 目前 对 于 非 哺乳 期 乳腺 炎 
BE ANA AHA 表达 的 研究 尚 无 报道 ,本 研究 对 78 例 
非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 外 周 血 ANA、AHA 进行 检测 ,发 
现 ANA 阳 性 率 达 64.10% ,而 且 以 颗粒 型 和 胞 浆 颗 粒 型 
为 主 ,AHA 阳性 率 为 36.00%。 因 此 我 们 推测 非 哺乳 期 
乳腺 炎 是 一 种 自身 免疫 性 疾病 ,在 国内 首次 从 血清 学 水 
平 证 实 非 哺乳 期 乳腺 炎 与 自身 免疫 性 疾病 的 关系 。 

在 AID 中 ,伴随 着 ANA 的 阳性 ,发 现存 在 免疫 球 
蛋白 补体 等 免疫 指标 的 异常 。 免 疫 球 蛋白 是 指 一 类 具 
有 抗体 活性 或 化 学 结构 与 抗体 相似 的 球 蛋 白 ,分 泌 型 
IgA 合成 和 分 泌 可 在 乳腺 完成 ,是 参与 局 部 免疫 的 主要 
抗体 ,阻止 病原 体 粘 附 到 细胞 表面 ,从 而 在 局 部 抗 感染 
中 发 挥 重要 作用 。IgM 主要 存在 于 血液 中 ,激活 补体 的 
能 力 最 强 ,是 抗 感染 的 主要 抗体 ,发挥 重 要 的 免疫 学 效 
应 ,在 体液 免疫 应 答 中 ,也 是 最 先 产生 的 抗体 。 而 补体 
广泛 参与 机 体 抗 微生物 防御 反应 以 及 免疫 调节 ,也 可 介 
导 免 疫病 理 的 损伤 性 反应 ,是 体内 具有 重要 生物 学 作用 
的 效应 系统 和 效应 放大 系统 。 

Kanako" 等 对 2 例 肉 芽 肿 性 乳腺 炎 患 者 进行 免疫 
组 织 化 学 染色 ,发 现 病 灶 处 有 大 量 IgG 浆 细胞 以 及 
CD4' 或 CD8: 的 淋巴 细胞 浸润 ,其 中 1 例 患 者 的 血清 中 
还 检测 到 高 水 平 的 fgG。 苏 莉 ” 对 36 例 浆 细 胞 性 乳腺 


炎 标 本 进行 检测 ,发 现在 浆 细 胞 性 乳腺 炎 患 者 的 乳腺 小 
叶 内 小 叶 周 边 .乳腺 间 质 及 导管 周围 均 有 CD3、CD20 
阳性 的 淋巴 细胞 浸润 ,也 有 少量 呈 CD68 阳性 的 体积 较 
大 的 巨 哈 细胞 弥漫 浸润 。 夏 亚 茹 等 研究 发 现 非 哺乳 
期 乳腺 炎 患 者 CD3T 细 胞 .CD8T 细 胞 水 平均 低 于 正常 
对 照 组 ,而 CD56i16*NK 细 胞 IgM、C3、C4 及 B 因子 水 
平均 高 于 正常 对 照 组 。 上 述 观 点 仅 从 临床 表现 进行 推 
测 或 样本 量 相 对 较 小 ,因此 了 解 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 免 
疫 指标 的 变化 ,探讨 其 发 病 与 免疫 因素 之 间 的 关系 显得 

本 研究 发 现 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 不 仅 是 一 种 自身 
免疫 性 疾病 ,而 且 存在 着 免疫 功能 的 紊乱 ,主要 表现 为 
IgA IgM 因子 ,C4 ,总 补体 的 升 高 。 其 中 非 哺乳 期 乳腺 
炎 患 者 中 血清 IgA 升 高 9 例 , 占 11.5%(9/78) ,IgG 升 高 6 
例 , 占 7.7%(6/78) ,IgM 升 高 17 例 , 占 21.8%(17/78) ,而 
健康 对 照 组 无 一 例 升 高 。 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 血清 C3 
FEAR 45], 5 7.796 07/18) ,C4 FHE 5 Wl, i 6.4%(5/78), 
下 降 2 例 , 占 2.6%(2/78) ,总 补体 升 高 15 例 , 占 19.2% 
(15/78) ,而 健康 对 照 组 仅 一 例 C4 水 平 升 高 , 占 3.6%(]/ 
28)。 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 与 正常 对 照 组 进行 比较 ， 
IgA、IgM 因子 ,C4、 总 补体 的 升 高 有 统计 学 意义 (P< 
0.05)。 提 示 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 乳腺 局 部 产生 炎症 反 
应 ,引起 免疫 球 蛋 白 IgA IgM 水 平 升 高 ,在 局 部 发 挥 搞 
感染 作用 ,而 IgM 激活 补体 系统 ,C4 ,总 补体 水 平 升 高 ， 
介 导 免疫 损伤 “5。 有 研究 认为 ?来 自 于 乳腺 导管 的 渗 
出 物 介 导 了 这 种 免疫 反应 。 但 确切 地 病因 并 没有 找 
到 。 是 否 与 乳头 内 陷 或 短小 ,导管 内 分 泌 物 排出 障碍 ， 
从 而 引起 化 学 性 炎症 值得 我 们 进一步 探讨 。 

本 人 研究 认为 , 非 哺乳 期 乳腺 炎 患 者 ANA、AHA 阳 
性 率 高 ,推测 非 哺乳 期 乳腺 炎 是 一 种 自身 免疫 性 疾病 ， 
日 患者 体内 存在 着 免疫 功能 的 亲 乱 ,免疫 球 蛋 白 及 补体 
参与 非 哺乳 期 乳腺 炎 病 变 的 过 程 。 本 研究 首次 从 血清 
学 水 平 证 实 了 非 哺 乳 期 乳腺 炎 是 一 种 存在 免疫 功能 亲 


乱 的 自身 免疫 性 疾病 ,当然 其 具体 的 发 病 机 制 仍 需 进 一 
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